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Chr3:134482945 ANAPC13 NM_015391.3 c.-27-14T>G - - NA NA polymorphism 16 
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aAccessed in February 2021  
bScore 1-0, D deleterious, T Tolerated 
cHumVar prediction, Score 0-1, B benign, PD probably damaging, PoD possibly damaging 
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Chr9:128203567 DNM1 NM_004408.3 c.97C>T p.(Gln33*) 0 NA NA disease causing 26 
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Supplementary Table 2. In silico prediction and population allele frequencies of homozygous variants identified in individual III.6 (family 2). 
 
 
aAccessed in February 2021  
bScore 1-0, D deleterious, T Tolerated 
cHumVar prediction, Score 0-1, B benign, PD probably damaging, PoD possibly damaging 




Gene RefSeq HGVS cDNA HGVS protein 
Allele frequency in 
gnomAD 
Prediction Scores 
SIFTb PolyPhen-2c MutationTaster CADD 
Chr9: 128222197  DNM1 NM_004408.4 c.850C>T p.(Gln284*) 0 NA NA disease causing 43 





disease causing 25 
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Supplementary Table 3. Genotypes and associated clinical phenotypes in DNM1 encephalopathy.  
























Zygousity het het het het het het het het het hom hom 
Number of patients 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 
Age at last follow-up 15 y 8 y 6 y 13 y 6 y 15 y 6 y 8 y, monozygotic twins 5 y 3 y 8 m 
Somatic growth            
Weight at birth n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r. n. r.  >97th centile 50-90th cent. +0.2 SD -0.9 SD 
Length at birth n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r. n. r.  >97th centile >97th centile +0.1 SD -0.8 SD 
HC at birth n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r. n. r.  80th centile 65th centile +0.1 SD -0.7 SD 
Weight at follow-up n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r. n. r.  24th centile 30th centile -2.1 SD -3.7 SD 
Length at follow-up n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r. n. r.  28th centile 22th centile -2.4 SD -3.1 SD 
HC at follow-up n. r.  n. r. n. r.  microcephaly n. r. n. r. n. r.  85th centile 95th centile -4.4 SD -4.5 SD 
Motor and speech development            
Sitting yes yes yes no no yes yes yes yes no no 
Walking yes no no no no yes yes yes yes no no 
Functional hand use n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r.  n. r. n. r.  yes yes no no 
Verbal expression no no no no no no no yes yes no no 
Neurological features            
Epilepsy (onset; type) 7 m; VS 6 m; VS 2 m; IS 12 m; VS 13 m; VS 11 m; LGS 10 m; West syn. no no 4 m; FS 6 m; FS 
EEG MFED, GSW, slow bg 
Hyps, MFED, 
GSW, slow bg GSW 





MFED MFED, GSW normal normal Hyps, MFED Hyps, MFED 
Hypotonia yes yes yes yes yes n. r.  yes yes yes yes yes 
Spasticity n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r.  yes no 
Dystonia n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r. n. r.  yes n. r.  n. r.  yes yes 
Feeding problems n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r.  n. r.  yes yes 
Visual impairment n. r.  n. r.  n. r.  yes yes n. r.  n. r. n. r.  n. r.  yes yes 
            
Miscellaneous   
seizure free on 
ketogenic diet 
    mild-moderate ID, autism scoliosis mild bilat. optic atrophy 
            
Neuroimaging normal normal normal cerebral atrophy cerebral atrophy normal arachnoid cyst right temporal lobe n. p.  normal ACC cerebral atrophy 
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Supplementary Table 3. continued 






























Zygousity het het het het het het het het het het het het het het 
Number of patients 1 1 1 1 1 1 1 7 1 1 2 1 1 1 
Age at last follow-up 8 y 2 y 8 y 18 y 15 y 9 y 8 y 2 to 24 y 19 y 13 y  both 1 y 7 y 5 y 2 y 
Somatic growth               
Weight at birth n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  
Length at birth n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  
HC at birth n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  
Weight at follow-up n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  
Length at follow-up n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  
HC at follow-up microcephaly n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r. n. r.  n. r. n. r.  microcephaly microcephaly n. r.  microcephaly 
Motor and speech development               
Sitting no no no no no no no no no no no no no no 
Walking no no no no no no no no no no no no no no 
Functional hand use n. r.  n. r.  n. r. n. r. n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  
Verbal expression no no no no no no no no no no no no no no 
Neurological features               
Epilepsy (onset; type) 3 w; AS, MS no 13 m; VS 4 m; VS 7 m; VS 2 m; VS 6 m; VS 3 to 12 m; VS 8 m; GTCS 6 m; VS no / 1 m, VS 2 m; IS 4 y 6 m; VS 3 m; IS, MS 
EEG slow bg normal Hyps, MFED, slow bg 
Hyps, MFED, 




slow bg in most 
pat. 
n. r.  Hyps, MFED, slow bg MFED, slow bg SSW GSW, slow bg 
Hyps, MFED, 
slow bg 
Hypotonia yes yes yes yes yes yes yes yes yes yes yes yes n. r. yes 
Spasticity yes n. r.  n. r.  yes n. r.  n. r. n. r.  yes n. r.  n. r.  n. r. / yes n. r.  n. r. n. r.  
Dystonia yes n. r.  n. r.  yes n. r.  yes n. r.  yes n. r.  n. r.  n. r. / yes n. r.  n. r. n. r.  
Feeding problems n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  
Visual impairment n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r.  n. r. n. r.  




  FIRES at 4.5 y  
Neuroimaging normal n. p.  cerebral atrophy normal normal n. p.  normal normal / cerebral atrophy  normal 
hypoplasia of 
frontal lobes  thin CC / normal cerebral atrophy normal n. p. 
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Abbreviations: ACC, agenesis of corpus callosum; AS, absence seizures; bg, background; CC, corpus callosum; FIRES, febrile infection-related 
epilepsy syndrome; FS, focal seizures; GSW, generalized spike-wave discharges; GTCS, generalized tonic-clonic seizures; ID, intellectual disability; 
HC, occipitofrontal head circumference;  het., heterozygous; hom., homozygous; Hyps, hypsarrhythmia; IS, infantile spasms; LGS, Lennox-Gastaut 
syndrome; m, months; MFED, multifocal epileptiform discharges; MS, myoclonic seizures; n. p., not performed; n.r., not reported; SD, standard 
deviation; SSW, slow spike-wave discharges; VS, various seizure types; y, years; position referring to DNM1 (ENST00000372923.8, NM_004408.3). 
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Supplementary Methods 
Cytogenomic analysis 
Array-comparative genomic hybridization (array-CGH) of individual III.1 (family 1) and her 
parents was performed on genomic DNA using the Human Genome 180 K CGH Microarray 
(Agilent Technologies) according to the manufacturer’s recommendations. The results were 
scanned using the SureScan Dx Microarray scanner G5761A (Agilent Technologies), and 
image and data analysis was carried out using the Feature Extraction Software and the 
Cytogenomics software (Agilent Technologies). Chromosomal microarray (CMA) of individual 
III.6 (family 2) was performed using the Affymetrix Cytoscan 750K chip (Thermo Fisher 
Scientific Inc.), and analyzed using the Affymetrix Chromosome Analysis Suite 3.1 (Thermo 
Fisher Scientific Inc.), reporting deletions over 100kb and duplications over 200kb in 
cytoregions and deletions over 100Kb and duplications over 500Kb in the remaining genomic 
regions 
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